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Ocena
pracy doktorskiej mgr Moniki Krzyzostan pt. ,Opracowanie nowe;j linii
dermokosmetykéw naturalnych i biodegradowalnych zgodnych z zasadami
zréwnowazonego rozwoju oraz wymaganiami Ecocert/COSMOS, przyjaznych
srodowisku i skérze”

Celem pracy doktorskiej o charakterze badawczo-wdrozeniowym mgr Moniki
Krzyzostan bylo opracowanie technologii wytwarzania pieciu produktow kosmetycznych
o dziataniu dermatologicznym: kremu do twarzy, kremu do rak, balsamu do ciata, emulsji do
mycia oraz olejku do demakijazu zawierajagcych substancje aktywne w ekstrakcie
i biofermencie z ziela wakroty azjatyckiej (Centella asiatica L). Otrzymane kosmetyki sg
dedykowane nie tylko do pielegnowania skory, ale réwniez do leczenia choréb skéry, gtéwnie
atopowego zapalenia skory.

Tak postawiony cel pracy uznaj¢ za w pelni uzasadniony z trzech powodéw. Po
pierwsze planowane do otrzymania kosmetyki dermatologiczne oparte sg na bazie naturalnych
substancji bioaktywnych, a wiec sa naturalnymi kosmetykami, takimi, jakich poszukuja
konsumenci. Po drugie maja leczniczy wplyw na uciazliwe, dlugotrwate choroby skéry takie
Jak: atopowe zapalenie, tradzik, luszczyca i bielactwo. Po trzecie planowane do wytwarzania
technologie w zalozeniach mialyby spelnia¢ standardy technologii dla kosmetykow
(COSMOS), a wigc powinny by¢ oparte na surowcach fatwo biodegradowalnych
otrzymywanych w procesach biorafinacji produktéw ubocznych przemystu spozywezego oraz
powinny by¢ energooszczedne, a wigc powinny spelnia¢ wymogi zréwnowazonego rozwoju,
z malym sladem weglowym w srodowisku.

Pracg doktorskg mgr Moniki Krzyzostan stanowig 3 oryginalne prace tworcze
zawierajgce wyniki przeprowadzonych badarn oraz 2 publikacje przegladowe. Zawarto$é tych
publikacji zaprezentowana jest w opracowaniu przyblizajacym tematyke pracy doktorskiej i
osiggniecia przeprowadzonych badan.

W czgsci literaturowej tego opracowania Autorka przybliza tematyke swoich badan i

ich cechy charakterystyczne. Omawia zagadnienia zréwnowazonego rozwoju przemystu
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kosmetycznego, a wigc jego wymogi i uwarunkowania prowadzenia proceséw
technologicznych. Gtéwnymi wymogami prowadzenia technologii kosmetykéw powinny by¢é:
zmniejszona emisja COz, zmniejszone zuzycie energii i wody oraz ograniczenie tworzacych sie
odpadéw. Szczegolng uwage zwraca na wybor surowedw do produkcji kosmetykow wskazujac
na ich zrodla takie jak: produkty uboczne i odpady przemystu spozywczego, ktére mogg by¢é
przetwarzane na surowce kosmetyczne w procesach biorafinacji mikroorganizmami oraz
proekologiczne metody ekstrakcji np. plynami nadkrytycznymi, rozpuszczalnikami gleboko
eutektycznymi. Tak prowadzone procesy ekstrakcyjne pozwalaja pozyskiwaé surowce
zachowujace korzystne dla nich sktadniki: polifenole, witaminy, lignany, polisacharydy i inne
substancje prozdrowotne, korzystnie dzialajace na skore.

Omawia szczeg6élowo kryteria wyboru surowcéw naturalnych i organicznych do
produkcji kosmetykow o dziataniu dermatologicznym, ktére sg opublikowane przez
mig¢dzynarodowe stowarzyszenie COSMOS. Interesujace jest to, ze nie mozna pozyskiwaé
surowcow kosmetycznych z roslin modyfikowanych genetycznie. Nie mozna réwniez stosowaé
surowcow do produkcji kosmetykow uzyskanych w procesach biotransformacji prowadzonych
z udzialem szczepow bakterii i grzybéw modyfikowanych genetycznie. Istotng grupa
surowcOw kosmetycznych uzyskiwanych na drodze biotransformacji z udziatem szczepow
bakterii i drozdzy sg biosurfaktanty. Proces ich otrzymywania zuzywa znacznie mniej wody i
energii niz procesy syntezy konwencjonalnych surfaktantow.

W kolejnym rozdziale wstegpu literaturowego Autorka omawia atopowe zapalenie skory,
jego objawy oraz przyczyny powstawania jako wynik zaburzen immunologicznych. Efektem
tych proceséw jest zaburzenie prawidlowego funkcjonowania bariery naskérkowej, co w
efekcie prowadzi do wzrostu ilosciowego bakterii patogennych z rodzaju Staphylococus,
glownie S.aureus, wywohijacych stany zapalne. Przy tej okazji prezentuje na rysunkach i
szczegdlowo omawia budowe skory i naskorka oraz poréwnuje budowe skory zdrowej i z
atopowym zapaleniem.

Na zakonczenie czgéci wstgpnej mgr Monika Krzyzostan dzieli sie¢ z czytelnikiem
informacjami i wskazaniami dotyczacymi pielegnacji skory. Kluczowa role w tym wzgledzie
odgrywa dbalos¢ o utrzymywanie fizjologicznego pH (5,5) powierzchni skory i odpowiedniej
rownowagi jej mikrobionu. Dlatego jest bardzo wazne stosowanie w higienie skory produktow
emolientowych, o charakterze lipofilowym i dziataniu nattuszczajacym, ktére  nie
podwyzszajg, tak jak mydlo alkaliczne, pH skéry. Szczegolnie polecanymi przez Autorke
kosmetykami sg te, ktore obok lipidéw zawierajg rowniez pochodzace z roslin saponiny i

flawonoidy o dzialaniu przeciwzapalnym. W podsumowaniu mgr Monika Krzyzostan radzi
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uzywac do mycia produkty zawierajace surfaktanty niejonowe pochodzgce np. z biofermentacji
oraz naturalne emolienty.

Ostatnia czgs¢ wstepu poswigcona jest azjatyckiej roslinie, wakrocie azjatyckiej
(Centella asiatica L). Byta ona od dawna (okoto 3 tys. lat temu) stosowane w Azji, w
medycynie ajurwedyjskiej. Obecnie jest stosowana w tym regionie $wiata do leczenia choréb
skéry: ran, blizn, oparzen, tradu, tradzika, twardziny skornej, bielactwa itd. Jest rowniez
stosowana w leczeniu chorob ukladu nerwowego, zaburzeni snu, depresji, choroby Alzheimera
oraz zaburzen endokrynologicznych, trawiennych i naczyniowo-sercowych. Nic dziwnego, Ze
roslina ta znalazta si¢ w centrum zainteresowan badaczy z pogranicza chemii i medycyny.
Analiza chemiczna i badanie aktywnosci biologicznej wskazaly, ze za tg aktywno$é
odpowiedzialne sg glikozydy dwoéch policyklicznych triterpenow, pochodnych ursanu:
madekasozydu i azjatykozydu. Te czyste substancje wykazujg réwniez szerokie spektrum
aktywnosci  biologicznej:  przeciwnowotworowe, przeciwzapalne, antyoksydacyjne,
przeciwwirusowe, neuroprotekcyjne i hepatoprotekeyjne. Oczywiscie zwigzki te jak i kwas
madekasowy i azjatkowy sa rowniez srodkami terapeutycznymi w leczeniu atopowego
zapalenia skory. Najczescie] stosowanymi surowcami z wakroty azjatyckiej do produkeiji
kosmetykow o dziataniu leczniczym sa ekstrakty z lisci tej rosliny otrzymywane w procesie
ckstrakcji rozpuszczalnikami naturalnymi np. etanolem pochodzenia roslinnego. Drugim
surowcem z wakroty azjatyckiej jest bioferment z lisci, ktory otrzymuje si¢ z fermentacji rosliny
z zastosowaniem Lactobacillus reuteri. Surowie¢ ten zawiera w swoim skladzie obok polaczen
aktywnych réwniez metabolit mikroorganizmu reuteryne, ktéra wykazuje takze aktywnosé
przeciwgrzybiczg i przeciwzapalna.

Kolejng czescia opracowania jest prezentacja wynikéw badan wihasnych, ktore byly
zamieszczone w 3 oryginalnych pracach badawczych. W pierwszej pracy opublikowanej
w Molecules zamieszczone sa wyniki natury analitycznej. Oznaczano metodami chromatografii
cieczowej zawarto$§¢ substancji aktywnych: madekasozydu i azjatykozydu w surowcach
uzywanych do formulacji kosmetykow oraz ich zawarto$é¢ na stosowanych nosnikach:
emulsjach i zelu oraz w procesie ich uwalniania z tych nosnikéw. W pracy tej mgr Krzyzostan
opisuje takze metody preparowania trzech podtozy kosmetycznych (nosnikéw). Wszystkie
podloza preparowano w procesach mieszania wczesniej przygotowanych skiadnikow w
temperaturze pokojowej. Oznaczano ich stabilno$¢ oraz parametry fizykochemiczne takie jak:
pH, lepkos¢, gestosc i potencjat zeta. Stabilnosé emulsji badano w przedziale czasowym 0-84
dni przechowywania w temp. 45°C. Mierzono réwniez rozktad wielkosci czasteczek za pomoca

technik dyfrakcji laserowej oraz elektroforetycznego rozproszenia $wiatla i statycznego
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wielokrotnego rozproszenia $wiatla. Wyniki badan stabilnosci nosnikéw wykazaly, ze
najbardziej stabilnym uktadem jest emulsja olej/woda, a najmniej stabilny jest uktad woda/olej.
Badania ukladu zelu wskazuja na niewielka agregacje czastek fazy rozproszonej. Pomiary pH
w badanych nosnikach miescily si¢ w granicach od 4,93 (zel) do 5,45 (emulsja o/w). Dodanie
ekstraktu (10%) z wakroty azjatyckiej spowodowalo nieznaczne obnizenie pH. Bardzo
waznymi badaniami w aspekcie zastosowania planowanych kosmetykéw w praktyce byty
badania stabilnosci substancji aktywnych w nosnikach oraz kinetyka ich uwalniania. Badania
stabilnosci dostarczyly bardzo dobrych wynikéw, gdyz stezenia substancji aktywnych
madekasozydu i azjatykozydu we wszystkich trzech formulacjach po podgrzewaniu w
temperaturze 45°C przez 2 miesigce wskazaly takie samo stezenie jak w kosmetykach
wyjsciowych. Testy uwalniania aktywnych glikozydéw z badanych nosnikéw do plynéw
akceptorowych o pH 5,7 i 7,4 wykazaly, ze uwalnianie substancji aktywnych w ciagu 24h
najbardziej efektywnie ma miejsce z nosnika o/w oraz z zelu. Warto zaznaczyé, ze bardziej
efektywnie glikozydy byly uwalniane do roztworu o pH 7,4 niz do roztworu o pH 5,7.

Druga cz¢$¢ omawiania wynikow badan wlasnych przynosi informacje na temat testow
in-vivo przygotowanych przez mgr Krzyzostan formulacji kosmetycznych na skére z
atopowym zapaleniem. Jest to wigc test istotny dla praktycznego zastosowania otrzymanych
preparatow. Badaniom zostaly poddane trzy kosmetyki: balsam do ciata w postaci emulsji woda
w oleju, krem do rgk réwniez jako emulsja woda w oleju oraz krem do twarzy jako emulsja olej
w wodzie. Do przygotowanych podtozy dodawano ekstrakt z lisci wakroty azjatyckiej w ilosci
5% wagowych oraz bioferment w ilosci 7% wagowych. Wersja kontrolna kosmetykéw nie
zawierata surowcow pozyskiwanych z wakroty azjatyckiej. Badania przeprowadzono na 20
osobach w wieku 21-54 lat posiadajacych nawracajace swedzace zmiany o charakterystycznym
rozmieszczeniu na skorze, jednak przy braku leczenia farmakologicznego podczas trwania
testow i braku innych choréb skéry. Uczestnicy badan byli zobowiazani do stosowania
produktow 2 razy dziennie przez okres 30 dni. Grupa uczestnikéw badan zostata podzielona na
dwie podgrupy: badang, ktéra otrzymywata kosmetyki z ekstraktem i biofermentem z wakroty
azjatyckiej i kontrolna, ktora otrzymywata kosmetyki bez tych surowcéw roslinnych. Ocenie
poddawano nastgpujgce parametry skory: przeznaskorkows utrate wody, nawilzenie warstwy
rogowej naskorka, wygladzenie powierzchni skdry, szorstko$¢ skory i stopief ztuszczenia
naskorka. Badania przeznaskorkowej utraty wody wykazaly, ze produkty kosmetyczne
zawierajgce surowce wakroty azjatyckiej i produkty kontrolne w réwnie skuteczny sposéb
zapobiegajg utracie wody przez naskdrek. Na tej podstawie Autorka badan wyprowadza

wniosek, Zze to emolienty zawarte w obu produktach badanym i kontrolnym wspieraja

4



odbudowe naskérka i zapobiegaja nawrotowi stanéw zapalnych skéry. Badania poziomu
nawilzania naskérka wykazaty znaczny wplyw ekstraktu i biofermentu z wakroty azjatyckiej
na znaczng poprawe nawilzania warstwy rogowej naskoérka na skorze tutowia (balsam do ciata)
oraz dfoni (krem do rgk). Nie obserwowano takiego efektu przy stosowaniu kremu do twarzy.
Autorka komentujgc ten wynik zwraca uwagg, ze moze to by¢ wplyw rodzaju emulsji woda
w oleju, ktora byla zastosowana jako nosnik zaréwno w balsamie jak i w kremie do rak.
W badaniach topografii skéry, tzn. badania wptywu ekstraktu i biofermentu na gtadko$é lub
szorstkos¢ oraz stopien ztluszczenia naskérka obserwowano wzrost gladkosci skory pod
wplywem kosmetykéw z ekstraktem i biofermentem oraz obnizenie szorstkosci skory
atopowej. Kosmetyki te zmniejszaly takze skutecznie zluszczanie naskoérka.

Ostatni fragment prezentacji badan objetych tematem pracy doktorskiej to oméwienie
dalszych testéw in-vivo wplywu kosmetykow na pH skory, na rumien i na mikrobion skory.
Wyniki z tej czesci badan nie byly dotad publikowane. Badania wykazaly, ze kosmetyki z
surowcami z wakroty azjatyckiej obnizaty pH skory. Autorka wskazuje, ze jest to wynik
dzialania przeciwzapalnego skladnikéw ekstraktu i biofermentu, ktére zakwaszaja skore.
Badania dziatania kremu do rak z ekstraktem i biofermentem w wigkszym stopniu niz kontrolne
redukujg intensywno$¢ rumienia. Stosowanie balsamu do ciata z ekstraktem i biofermentem z
wakroty zwigkszalo znacznie (6 38%) liczbg¢ mikroorganizméw w mikrobionie badanego
obszaru ciata. Analiza jakosciowa tego mikrobionu wskazala na eliminacje lub ograniczenie
wzrostu takich szczepéw chorobotwérczych jak Staphylococcus spp., Pantoea spp., Bacillus
spp.

Na zakoriczenie prezentacji nieopublikowanych wynikéw przeprowadzonych badan
przedstawia procedury wytwarzania dwdch kolejnych dermokosmetykéw z ekstraktem (5%) i
biofermentem (7%) z wakroty azjatyckiej: emulsji do mycia ciata typu olej w wodzie i olejku
do demakijazu z dodatkiem tylko ekstraktu (12%). Badania in-vivo przeprowadzono na grupie
10 ochotnikow posiadajgcych skore wrazliwa i atopowa, ktorzy przez 2 tygodnie 2 razy
dziennie stosowali te kosmetyki. Analizujac wyniki badafi poziomu przeznaskérkowej utraty
wody, poziomu nawilzania naskorka, badan pH powierzchni skéry i poziomu rumienia Autorka
stwierdzita, ze stosowanie tych kosmetykow, podobnie jak poprzednio badanych wplywa
korzystnie na skére wrazliwg i atopowg. Dla mnie byloby interesujace bezposrednie
poréwnanie dzialania na skore dwoch emulsji do mycia, typu woda w oleju i olej w wodzie.

Oceniajac przeprowadzone przez mgr Monike Krzyzostan badania i ich wyniki
zaprezentowane w pracy doktorskiej chciatbym podkreslié, ze w mojej opinii zostaly

przeprowadzone metodycznie bez zarzutu i profesjonalnie. Trudno sie temu dziwié, bo byly
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wykonane w laboratorium o duzym doswiadczeniu w tej tematyce badawczej i duzym
doswiadczeniu doktorantki w opracowywaniu receptur kosmetykéw pielegnacyjnych. Wstepne
badania dermatologiczne przeprowadzono pod nadzorem dermatologa.

Oceniajac uzyskane wyniki przeprowadzonych badan stwierdzam, ze maja one duza
warto$¢ naukowg nie tylko o charakterze poznawczym, ale réwniez, jak przystato na prace
doktorskg wdrozeniowa pod wzgledem ich aplikacyjnosci w przemysle kosmetycznym.
O wartosciach naukowych wynikéw $wiadcza tytuly czasopism, w ktorych zostaly
opublikowane trzy oryginalne prace tworcze. Mysle, ze wyniki nie opublikowane znajda
réwniez miejsce w czasopismach o ustalonym /F. Uzyskane w badaniach wyniki byly réwniez
prezentowane w wystgpieniach ustnych (5) i na posterach (7) na migdzynarodowych (5) i
krajowych (7) konferencjach naukowych. Dorobek naukowy mgr Krzyzostan uzupetniaja dwa
artykuly przegladowe rowniez w recenzowanych czasopismach o okreslonym IF oraz 7
artykutéw w polskich czasopismach branzowych. O aplikacyjnosci badanych formulacji
kosmetycznych z zawartoscia ekstraktu i biofermentu z wakroty azjatyckiej o dziataniu
dermatologicznym $wiadcza wyniki badan ich wptywu na skére wrazliwg lub dotknicta
atopowym zapaleniem. W mojej opinii najwigksze szanse na wdrozenie majg emulsja do mycia
olej w wodzie i krem do rak.

Oceniajgc opracowanie wynikow w postaci dysertacji stwierdzam, ze ma ona
przejrzysty uklad i napisana jest dobrym stylem i jezykiem. Z dostrzezonych niedociagnieé
wymieni¢ dwa: ,,modele mysie” i ,.ci¢zkos¢ choroby”. Lepiej pisa¢ o testach na myszach i
zaawansowaniu lub ci¢zkim przebiegu choroby.

W podsumowaniu stwierdzam, ze mgr Monika Krzyzostan zrealizowala cele pracy
doktorskiej i uzyskala wartosciowe naukowo wyniki, ktére moga byé przedmiotem wdrozenia
w przemysle kosmetycznym. Opracowanie tych wynikow w zalgczonych publikacjach i ich
prezentacja w dysertacji jest na dobrym poziomie. W konsekwencji stwierdzam, ze praca
doktorska mgr Moniki Krzyzostan pt. ,,Opracowanic nowej linii dermokosmetykéw
naturalnych i biodegradowalnych zgodnych z zasadami zréwnowazonego rozwoju oraz
wymaganiami Ecocert/COSMOS, przyjaznych srodowisku i skorze” spelnia wymogi stawiane
przez Ustawg z dnia 20 lipca 2018 roku Prawo o Szkolnictwie Wyzszym i Nauce i prosze Rade
Naukowg Dyscypliny Naukowej Chemia Uniwersytetu im. Adama Mickiewicza
w Poznaniu o dopuszczenie Autorki do dalszych etapow przewodu doktorskiego.

Proponuje réwniez nagrodzi¢ mgr Monike Krzyzostan stosowng nagroda.



